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Recherches sur Telimination des perchiorates,
sur leur repartition

dans les organes et sur leur toxicite,
par M. JULES DURAND.

(Memoire prdsente a la seance da 15 mars 1938~).

Grace a la mdthode de dosage de I'ion perchlarique prdcedem-
ment exposee, nous avons pu etudier Velimination des perchio-
rates administre's par differentes voies et leur repartition dans
les divers organes.

Nous avons fait dgalement diverses observations sur la survie
de divers animaux, la germination de diverses plantes et le de-
veloppement de quelques microorganismes en presence de per-
chiorates.

\- -''VI-

avons precedemment expose les differentes methodes
ddja appliquees au dosage de. I'ion perchlorique, au sujet des-
quelles nous avons suggere plusieurs modifications, rendant leur
emploi plus facile ou leur rendement meilleur [1].

Nous avons egalement presente une methode originale de ti-
trage des perchiorates par reduction en chlorures, a 1'aide du
soufre en prdsence d'acide sulfurique concentrd et bouillant.
Toutes explications ont ete donnees quant a la technique a
suivre, tant pour l'epuisement de la substance biologique pou-
vant contenir I'ion perchlorique, que pour le titrage m^me de
celui-ci.

Les applications directes de cette methode & differentes re-
cherches ont ete a ce moment simplement enumerees. Nous
nous proposons de les exposer aujourd'hui, montrant comment
la possibilite du titrage facile de I'ion perchlorique au sein d'une
substance orgaiiique nous a permis d'etudier d'une part la
cadence de Pelimination de I'ion perchlorique et d'autre part
sa rdpartition dans les divers organes d'un animal. Ces recher-
ches nous ont conduit accessoirement a faire quelques observa-
tions sur la toxicite de I'ion perchlorique vis-a-vis de l'homme,
des animaux ou des plantes (1).
•• (1) La bibliographic et la plupart de nos experiences ont ete publUes
»ous la forme d'une these de Doctorat en pharmacie, et nous renvovons
a cette publication pour plus de details [2].
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I. — Elimination des perchlorates.

Trois experiences distinctes ont et& faites sur 1'homme par
ingestion de 0 g.,784 de perchlorate de sodium dissous dans
100 g.-d'eau. Les urines ont etc recueillies a des intervalles dif-'
ferents, et.leur concentration en perchlorate a ete etablie pour
chaque emission.

Les resultats obtenus sont .repr^sentes par les graphiques sui-
vants, montrant la variation de la concentration, et 1'elimination
totale en fonction, du temps pour chacune des trois experiences.

GPAPHJQUE5,

Corrcrrrra^lar,.,

Exp. 1. — Elimination urinaire du perchlorate de sodium.
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-
L'aspccl de ces graphiques montre que :

-^ f l . L'ion perchlorique diffuse Ires vite dans 1'organisme et
*chcz nn sujet normal apparait dans 1'urine dix minutes apres
'son ingestion.

??' 2. La voie urinaire semble la voie normale d'elimination
s^nuisque, aux erreurs d'expcrience pres, on retrouve dans 1'urine
I'la presque totality du perchlorate ingere.

|S; • 3. La 3' heure marque environ relmiinatioii de 30 p. 100 de
la qnantite ingeree, la 5' heure de 50 p. 100, 85 p. 100 sont eli-
mines dans les 24 heures, 95 p. 100 dans les 48 heures.
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EXP. 3. — Elimination urinaire du pcrchlorate de sodium.
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EXP. 3. — Elimination urinaire du perchlorate dc sodium,

II. — Repartition dans les organes.

Trois series de recherches ont etc faites sur le Lapin domes-
tique.

Exp. 1. — Injection par voie endoveineuse de 920 mg. de per-
chlorale de sodium, en solution a 40 p. 100. Animal sacrifie
20 min. apres.

Exp. 2. — Injection intramusculaire de 800 mg. de perchlo-
rate de sodium. Animal sacrifi<§ 1 h. 50 min. apres.

Exp. 3. — 2.000 mg. de perchlorate de sodium par voie buc-
cale a un animal sacrifie 2 h. 10 min. apres..

Apres la mort de 1'animal, celui-ci est ouvert et les organes
principaux sont preleves, peses et leur taux en perchlorate de
sodium etabli. L,es resultats obtenus sont rdunis dans le ta-
bleau A.

fcjr ..*»*„m
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TABLEAU A.

Repartition du perohlorate de sodium dans les organes.

Organes

Ctour ........
H«>i<5 .........
Poumons ....
Reins. ..... .
Ovaires ......
Testicules. . . .
Gl. surrenales
Rate. . . . . . . . .
Vcs. biliaire..
Mat. c^rebrale
Urine ... ...
Sang ........

Muscle... ....

Os... ........

Poids
en g.

7,55
95,00
13,75
15,30

O ce

0,30
1,00
0,75
3,05
0,80

28,00
on AA

4,10
21,55

10,10

Exp. 1

C!0<Na
total

•en mg.

0,6
2 4
2,2
3 £

,6

1,0

0,5
1 •>
1,0
0,6
2 2
4,3
i 2
0,6
1 0,°
f) r.

ClO^Na
en mg.
p.lOOg.

7 0
2 C

17,1
*>*i c;

180",0

150,0
120,0
125,0

20,0
one n

15,3
on 7
\ {. A

8,4

24,0

Poids
en g.

5,00
65,00

8,00
10,30

0,15

0,15
0,60
0,90
7,00
9,00

20,00
27,00

3,00
100,0pr
100, Od

18,0g
20,0d

Exp. 2

CIO<N»
total

en nig.

0,5
0,2
0,2
0,5
1,7

2,0
O Q
,°

1,4
0,8

^Q f;
0,6
0
2 O

»d

ft 2
0,2
1,1
1,2

QO^Na
en mg.
p.lOOg.

10,0
0 0

2,5
5,0

A 4 OQ H

1333,0
133,0
154,0

11,4
816,6

3,0
0

76,6
n 2
0,2
6,0
6,0

Poids
eng. .

6,65
90,00

9,00
13,70

5,55
0,50
1,20
0,70
7,00

30,00
23,00
50,00

4,00
28,00

7,00

Exp. 3

C104Na
total

enmg.

3 A

18,4
4,3
6,7

1,2
(j,l
1 9
0,6
1,2

248,6
5,5

14 1
18,4
5,5

3.4

.

ClO^N,
fa tag.
P 100g

45,1
*-V j O;

-'•7,4'
£O 0<»,8

2! ,6
1220,0

100,0
85,0
*7,1.

QOQ £

OQ G
*>ft 0

460,0
OA A
-«,y

48,5

Nous remarquons que la grande vitesse de diffusion de 1'ion
perchlorique est mise en evidence par Pexpdrience 2 (injection
intramusculaire) oil les dosages separes, sur le mSine animal,
de parties musculaires et osseuses des 2 cuisses (injectee ct
non) nous donnent les memes resultats, ceci 1 h. 50 min. apres
1'injection. Cette rapidite de diffusion est encore mise en Evi-
dence dans 1'experience 1 par la presence d'ion perchlorique
dans tons les organes 20 m. apres 1'injection. Elle explique les
variations parfois assez grandes des concentrations dans un
meme organe, a des temps differents. Cette diffusion tend vers
une elimination urinaire et totale.

Les differents organes, classes suivant leur taux relatif en ion
perchlorique, petivent etre divises en quatre categories :

1" — ceux qui dans les conditions de nos .experiences ont line
concentration moyenne inferieure a 100 mg. de perchlorate de
sodium par 100 g. d'organe : coaur, foie, poumons, reins, cer-
veau, sang, muqueuse stomacale, tissu musculaire, tissu osseux.

2° — ceux ou la concentration est comprise entre 100 et 200
mg. : rate, vesicule biliaire, muqueuse intestinale : organes d'dli-
mination fonctionnant peut-etre comme agents de desintoxi-
cation de 1'organisme.

••»
B^ffit J$»
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5,55
0,50
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C10,N
total
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6 n,7

1,2
6,1
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3° —ceux oil la concentration est nettement superieure : ovai-
, res avec 445 mg. ; glandes surrenales avec 900 mg. ; glandes a
secretion interne, ayant deja donne lieu a des observations ana-
logues pour le chrome [3], le fluor [4], le plomb [51, les derives
halogcnes des hydrocarbures [6], etc...

4° — I'urine enfin, agent principal d'excretion, dont le taux en
perchlorate de sodium a etc suivi plus particulierement et expo-
s& ci-dessus.

III. — Toxicite de Pion perchlorique.

NTos recherches sur la repartition dans les differents organes
an Co1"'0 d° 1'elimination ont ete faites sur des Lapins, et nous
ont conduit aux remarques suivantes basees sur nos observa-
tions et sur la bibliographic.

1° Par ingcstion. — Nous n'observons aucun signe patholo-
gique aprfes administration de 1 g. de perchlorate de sodium.
Nous notons des signes de paralysie chez un animal en ayant
absorbc 2 g. sans pouvoir conclure de Tissue de 1'experience
car nous avons du le sacrifier apres 2 heures pour nos recher-
ches. EICHLER n'admet pas d'ailleurs que cette dose de 2 g. soit
mortelle pour le Lupin. KAHANE [7] enfin obtient avec 4 g. des
troubles graves amenant la mort au bout de huit jours.

2° Par injection intramiiscnlaire. — CORPER [8] donne com-
ine dose toxique minima celle de 0,4 a 0 g.,6 par kg. d'animal,
soit une dose de 1 g. environ pour un Lapin de poids moyen.
Nous admettons volontiers celte indication car elle est en accord
complet avec les experiences de KERRY et ROST [9] qui signalent
qu'une dose de 1 g.,5 est mortelle, de KAHANE qui observe des
troubles graves avec une dose de 1 g. el avec nos propres obser-
vations qui etablissent d'nne part 1'inocuite de 1'injection d'une
dose de 0 g.,5, d'autre part Faction toxique et mortelle d'une
injection de 1 g. (1).

1" cas — Lapin Z-57 ->- Poids 1.910 g.
Injection de 0 g.,5 de perchlorate de sodium dans le muscle

fessier droit. Injection douloureuse ; 1'animal se d(5bat a partir
de 1'injection de la premiere goutte de la solution. Contraction
avec raideur de la patte posterieure droite, mais pas de para-
lysie. L'animal continue a avancer et repond k 1'excitation sans
plier completement la patte posterieure droite. II se tient sur
les ongles, sans poser par terre la plante du pied. Au bout de

(1) Nous remercions respectueusement Mile Jeanne Lfivv qui a bicn
voulu nous faciliter ccs observations.

rjc, -<c *. •:.
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cinq minutes, il contracte bien la patte mais titube encore en
sautillant. 3 heures aprds I'injection, les signes apparaissent
d'une facon plus nette : 1'animal est paresseux, il reste etendti
par terre, contracte difficilement la patte et re"pond mal aux
excitations. Le lendemain, etat stationnaire.

48 heures apres I'injection, 1'ctat s'aggrave : debut des trou-
bles moteurs des membres anterieurs, paresie, surtout pronon-
ce"e du c6te oppose a I'injection. 72 h. apres I'injection, 1'ani-
mal reste couchd sur le cdte, la patte ante"rieure gauche et la
patte postcrieure droite ctendues. II les contracte tres mal. De
temps en temps, quelques contractures te"taniques du tronc.Mauvais e*tat general.

Mort le lendemain, le 4* jour apres I'injection.
A 1'autopsie, lesions locales pen importantes, congestion de

toute la region musculaire au niveau de I'injection. Nerf scia-
tique macroscopiquement intact. Lesions viscerales : rien aux
reins, a I'intestin, au foie. Bloc d'hepatisation tres net dans le
poumon droit. De"but d'hepatisation dans le poumon gauche. Pas
de lesions cerebrales apparentes.

Nous avons voulu etendre a d'autres animaux ainsi qu'aux
plantes ces essais sur la toxicite1 de I'ion perchlorique et avons
experimente successivement sur des Tetards, sur des Sangsues,
sur des graines en germination (Pavot, Lentille, Lin), enfin sur
des microorganismes (Sterigmatocystis, Bacterium Coli, Staphij-lococcus pyogenes aureus).

Notre experimentation sur les Tetards et sur les Sangsues a
simplement consiste a les repartir dans des bocaux renfermant
des solutions diversement concentrees en perchlorate de sodium.
Nous indiquons dans les tableaux B et C les resultats de nosobservations.

TABLEAU B.
Toxicite de Cl O4 Na pour le Tclard.

Titre en Cl 04 Na p. 100

Nomhre d'animaux
Survie apres 12 heures'

— 24 —
— 36 —
— 48 —

Temoin

5
5
5
5
5

0,1

5
5
5
4
2

0,2 0,5

5
5
4
0

5
5
3
0

5
4
0

\'m'
65s

> iV£>I IS*:-'. .^Js..
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0,5

5
5
3
0

1

5
4
0

2

5
0

m.
&
¥.j

ToxicitS de Gl O4 Na pour la Sangsue

TUre en Cl 04 Na p. 100 | T^moin 0,5

5
5
5
5
5
5

1

5
5
5
4
3
3

2

5
3
2
0

4

5
0Norobre

Survie apres
_ - 1.0 -
__ 24 —
_ 2 jours

5

En ce qui concerne notre experimentation sur les graines,
nous avons dispose celles-ci dans des cristallisoirs, sur des nap-
pes de coton imbibees de solutions de perchlorate de sodium a
diverses concentrations.

Nos observations sont reunies dans les tableaux D, E, F.
Pour etudier I'action toxique du perchlorate de sodium chez

les champignons, nous sommes parti d'une souche de Ste-
rigmatocystis nigra sur gelose de Sabouraud que nous avons
ensemence en liquide de RAULIN additionne de quantites varia-
bles de perchlorate de sodium (1).

TABLEAU D
Toxioite de ClO4Na pour la graine de Pavot.

10i
TUre en Cl04Na p.

Germination apres
_ —

__ ———— ———— -==-~

100

•24 h. .
48 h. .
3j...

0

nortnale

—

0,5

normale
ralentie
arretee

1

faible
' arrStee
: ———— ._

nulle nulle

TABLEAU E
Toxicite de GlO^Na pour la graine de Lentille.

Titre en ClO^Na p. 100

1 Nombre de graines ......
[Ont germe apres 24 h. ..

_ _ 48 h. . .

Ljji - *i::::

0

10
0
9

9

•0,1

10
0
9
9
9

0,-2

10
0
8
9
y

10
0
6
7
7

1

10
0
3
3
5

5

10
0
0
0
0

10

10
0
0
0
0

i,).________________^ ____________

:' (1) Nous remercipns cordialement MM. COMAR et GAUDUCHON qui nous
tint aimablement aide dans ces observations.
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Toxicite de GlO^Na pour la graine de Lin.

Nombre de graines. . .
'

nes. . .
liffellesformees apres' 20

NTous avons ainsi observe que Ies concentrations inferieures
a 1/75 refardent le developpement ; celles comprises entre 1/75
et 1/25 diminuent considerablement le poids du mycelium ; cel-
les egales on superieures a 1/10 e m e c

[I Observa-
tions apres

_——j, . 101^3 cuire 1//5„.. */ _« uiijiiniient considerablement le poids du mycelium ; cel-
les egales ou superieures a 1/10 empechent le developpemenl(tableau G).

TABLEAU G.
Toxicite de Gl O4 Na pour Sterigmatocystis nigra.

1 jour

T//100n ro^'um
1/75 I
1/50 __
lilO Pasde mycelium

2 jours 4 jours

pas de conidies

. 9 jours

quelq. conidies

12 jours \
(poids moven-
da mjcClfum

_.....- >«i i ues essais de culture en bouillons ad-
..........vo de qiiantites variables de perchlorate de sodium, a

partir de souclies sur gelose inclinee, soit de Bacterium Coli,
soit de Stuphylococcus pyoge.ncs aureus. Lcs doses empechanl
le developpement sont tres elevees et peuvent se situer entre 25
et 30 g. par litre pour B. Coli et entre 75 et 100 g. par litre pourStaphijlococcus aureus (tableau H).

TABLEAU H.
Toxicile de Cl O4 Na pour B. Coli et pour fitapliylo. aureus.

B. Coli apres 9 heures
— 24 _ ,','
— 6 jours ...

Staphylo apres 9 heures
— 24 — .'

6 jours ..

1; ,, ,

f,'.
i.

ifi:»*.

i f
'

> *T?vt .»r *%• '

."3®*
i W2-,.
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',5

0

0

1

10

0

5

10

0

0

10

0

itions inferieures
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n mycelium ; cel-
!e developpement

<igra.

'J jours

iboiidanles

j. conidies

!e <'onidies

12 jours c
(poids moyen
<fu mjcilium)

37
36
34
16
10

praliqt nul

>n I)ouilloiis ad-
* de sodium, a
Bacterium Coli,
oses empechtint
situer entre 25

;. par litre pour

/o. aureus.

7,5

0
0
0

0
0+

10

0
0
0

0
0
0
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Conclusions.

Nous observons la rapide et presque totale elimination du
perchlorate de sodium par la voie urinaire : 50 p. 100 apres
5 h., 95 p. 100 apres 48 h.

Nous constatons, au cours de cette elimination, son taux du
meme ordre de grandeur dans les organes a irrigation analogue,
et un taux nettement plus eleve dans les glandes a secretion
interne.Nos recherches sur la toxicite des perchlorates vis a vis d'ani-
maux superieurs, de plantes, de champignons et de bacteries,
nous montrent qu'elle est pen elevee : la germination des grai-
nes se fait d'une facon sensiblement normale dans un milieu
renfermant jusqu'a 0,2 p. 100 de Cl O4 Na ; des moisissures,
des bacteries ne semblent pas influencees par 1 p. 100 ; Staphij-
lococcus pyogenes aureus supporte meme 5 p. 100 de ce sel.

Les concentrations du milieu correspondant aux limites de la
vie possible sont assez difficiles a preciser et semblent de 1'ordre
de 0,5 p. 100 pour les Tetards, 1 p. 100 pour les graines en ger-
mination, 2 p. 100 pour Bacterium Coli, 10 p. 100 pour Sterigma-
tocystis nigra et pour Straphylococcus pijogenes aureus.

La seiisibilite vis-a-vis du milieu perchlorate croit avec la
complexity de Forganisme considere.

(Laboratoire, de Toxicologie de la Faciilte de Pharmacie
de Paris. Professeur : Rene FABRE).
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